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Резюме. У cтaтті нaвeдeні данi щодо особливостей 
окисної модифiкацiї бiлкiв у хворих на iшемiчну хворо-
бу серця на тлi проведення вiдновлювального лікуван-
ня. Вивчено динамiку модифiкацiї бiлкiв на висоті фi-
зичного навантаження до та пiсля проведення фiзичної 
реабiлiтацiї.  
Ключовi слова: iшемiчна хвороба серця, окисна 
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Вступ. Бiоенергетичнi процеси в мiокардi, 
оптимальні для функцiонування серцевого м'яза, 
забезпечуються виключно аденозинтрифосфатом 
(АТФ), який синтезується в мiтохондрiях у ре-
зультаті окисного фосфорилування за наявностi 
молекулярного кисню [1]. За умов раптової iшемії 
мiокарда зупиняється синтез АТФ у мiтохондрiях 
i в клiтинах вiдбувається швидке зниження рiвня 
креатинфосфату, а згодом i АТФ [7]. Мембраннi 
iоннi насоси характеризуються вiдносно низькою 
потребою в eнepriї та в основному забезпечуються 
АТФ iз глiколiзу, внаслiдок чого їх функцiя бiльш 
стiйка до нестачi кисню. Саме тому, за умов 
iшемiї мiокарда, електрична активнiсть серця 
зберiгається тривалiший час, нiж його скоротлива 
здатність [3, 5, 14]. Принципово важливим яви-
щем, яке спостерiгається на початковiй стадiї 
iшемiї мiокарда, є різке зниження скоротливої 
функцiї при вiдносно помiрному зниженнi рівня 
АТФ та креатинфосфату.  
Адаптацiйнi процеси на клітинному рівні 
супроводжуються не тільки зміною активності 
енергопродукуючих ферментів, але і зміною фун-
кціонального стану клітинної мембрани. Це зумо-
влено тим, що будь-який стресорний вплив на 
організм викликає активацію пероксидних проце-
сів – оксидативний стрес. При цьому відбуваєть-
ся стимуляція окисної модифікації мембранних 
фосфоліпідів та білків, що призводить до зміни 
фізико-хімічних властивостей клітин [2, 9, 12].  
Мета дослідження. Вивчити особливості оки-
сної модифікації білків у хворих на ішемічну хво-
робу серця (ІХС) на фоні проведення відновлюва-
льного лікування, а також оцінити динаміку моди-
фікації білків на висоті фізичного навантаження до 
та після фізичної реабілітації.  
Матеріал і методи. Обстежено 65 чоловіків, 
хворих на ІХС, стабільну стенокардію напруги І-ІІ 
ФК, віком від 32 до 60 років, складаючи в серед-
ньому 44,6±1,39 року, та 30 чоловіків, які склали 
контрольну групу віком від 36 до 60 років, у сере-
дньому 43,0±2,54 року. Діагноз встановлювали на 
основі даних клініки, ЕКГ і лабораторного обсте-
ження відповідно до загальноприйнятих критеріїв 
Європейського товариства кардіологів (2002).  
Серед обстежених поділ хворих на групи 
відбувався залежно від призначення реабілітацій-
ної програми. Всі пацієнти приймали малат цит-
руліну в дозі 2 г 3 рази на добу. І групу станови-
ли пацієнти, які приймали тільки малат цитрулі-
ну, ІІ групу – пацієнти, яким додатково признача-
ли стандартний комплекс лікувальної гімнастики 
[4], ІІІ групу – пацієнти, яким на фоні прийому 
препарату призначали велотренування за розроб-
леною методикою [8].  
Визначення інтенсивності окиснювальної мо-
дифікації білків у сироватці крові визначали за ме-
тодом О.Ю.Дубініної в модифікації І.Ф.Мещишена  
(1999). Принцип методу ґрунтується на реакції 
взаємодії окиснених амінокислотних залишків біл-
ків з 2,4-динітрофенілгідразином з утворенням аль-
дегід-1 кетондинітрофенілгідразонів.  
Статистична обробка результатів досліджень 
виконувалася на персональному комп'ютері з 
використанням пакета прикладних програм Sta-
tistica 6,0 for Windows фірми StatSoft (США) та 
Excell 2000 з Offise 2000 Professional фірми Mi-
crosoft (США) із визначенням cepeдніх величин, 
середньоквадратичного відхилення, t-критерію 
Стьюдента та кореляційного аналізу.  
Результати дослідження та їх обговорення. 
Показник окисної модифікації білків (ОМБ) ви-
щий в І, ІІ та ІІІ групах, складаючи відповідно 
1,2±0,26 (р<0,001), 0,9±0,07 (р<0,001) і 0,7±0,07 
ООГ порівняно з контрольною групою 0,6±0,04 
ООГ (табл. 1).  
Отже, виявлене збільшення ОМБ свідчить 
про наявність процесів руйнування клітинних 
мембран та напруженість метаболічного обміну 
кардіоміоцитів, що підтверджується позитивним 
кореляційним зв'язком ОМБ у І групі з вмістом 
креатиніну (r=0,35) (р<0,05) та активністю лак-
татдегідрогенази (ЛДГ) (r=0,42) (р<0,05), у ІІ гру-
пі з ЛДГ (r=0,35) (р<0,05) і негативним кореля-
ційним зв'язком із активністю загальної креатин-
фосфокінази (КК) (r=-0,54) (р<0,05).  
Провідну роль у прогресуванні захворюван-
ня відіграють зміни мітохондрій та, як наслідок 
подібних процесів, виникає підвищення кількості 
активних форм кисню (АФК). Основним шляхом 
активації молекулярного кисню в клітині є відно-
влення його в активних центрах ферментів – ок-
сидаз та оксигеназ. Висока реакційна здатність 
робить їх високотоксичними для біологічних сис-
тем на всіх рівнях існування. Основними джере-
лами утворення супероксидного aніон-радикала, 
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пероксиду водню та гідроксильного радикала є 
ферментні системи: НАДФН – оксидаза, ксанти-
ноксидаза, мітохондріальна цитохромоксидаза і 
мікросомальні монооксигенази (система цитохро-
му Р-450) [1, 12].  
Оксидазний шлях використання кисню по-
в'язаний з окисненням енергетичних субстратів 
(ліпідів, вуглеводів, вуглецевих скелетів аміноки-
слот) і реалізується кінцевою ланкою дихального 
ланцюга цитохромоксидазою. Цей шлях окиснен-
ня спряжений з окиснювальним фосфорилуван-
ням (утворенням АТФ із АДФ і неорганічного 
фосфору за рахунок енергії протонів і електро-
нів) і є головним джерелом енергії. Дихальний 
ланцюг мітохондрій може виступати як джерело 
пероксиду водню [3, 6].  
Оксигеназний шлях допускає включення 
одного чи двох атомів кисню в молекулу субстра-
ту за рахунок ферментів оксигеназ. При цьому 
можливе відновлення кисню електронами з утво-
ренням супероксидного аніон-радикала і перок-
сиду водню. Оксигеназний шлях є одним з основ-
них в утворенні АФК [5, 7].  
Сьогодні вже встановлені основні чинники, 
які сприяють переключенню використання кисню 
з оксидазного на оксигеназний: надлишок катехо-
ламінів і продуктів їх неповного окиснення під 
дією стресу, надлишок відновлених піридиннукле-
отидів (НАДН, НАДФН) – донорів електронів, ін-
активація ферментних і неферментних антиокси-
дантних систем при різноманітних захворюваннях 
та авітамінозі Е, нагромадження ненасичених по-
лієнових ліпідів, які піддаються дії АФК (при 
ожирінні). Переключення використання кисню з 
оксидазного шляху на оксигеназний сприяє поси-
леному утворенню АФК, а відповідно – їх негати-
вному впливу на стан фосфоліпідів і біополімерів 
(білків і нуклеїнових кислот). ОМБ різко зростає 
під дією окиснювального стресу [7, 9, 14].  
Враховуючи, що за умов гіпоксії відбувається 
порушення процесу окисного фосфорилювання та 
дії дихального ланцюга в мітохондріях, слід відмі-
тити можливість зростання АФК, до яких є чутли-
вими білки мембран. ОМБ може включати пряму 
фрагментацію білків або викликати їх денатурацію. 
Фрагментовані і денатуровані білки є субстратами 
для внутрішньоклітинних протеаз [9, 5]. Після оки-
снювальної модифікації білок стає високочутливим 
до 5 протеолізу, а у випадку з ферментами – остан-
ні переходять у каталітично неактивні чи менш 
активні і більш термолабільні форми [6, 7].  
Нами виявлено вірогідну зміну показника 
ОМБ на висоті фізичного навантаження в ІІ та ІІІ 
групах, який склав відповідно 0,9±0,13 (р<0,05) і 
0,6±0,04 (р<0,001) проти контролю 0,7±0,05 оди-
ниць оптичної густини, з тенденцією до збіль-
шення в І групі, де показник становив 0,8±0,20 
одиниць оптичної густини (табл. 2).  
Виявлене збільшення ОМБ може свідчити про 
те, що у хворих почався процес руйнування клітин-
них мембран, що проявляється в порушенні ціліс-
ності білкових структур мембрани на висоті фізич-
ного навантаження, що підтверджується прямим 
кореляційним зв'язком показника ОМБ із активніс-
тю загальної КК (r=0,32) (р<0,05).  
Подібні зміни підтверджують, що за умов 
окисного стресу неконтрольованої реакції АФК 
переважаючими стають процеси нерегульованої 
модифікації білків, що призводить у кінцевому 
підсумку до втрати їхньої біологічної активності. 
ОМБ генерує нові антигени і провокує імунну 
відповідь, що може бути причиною вторинного 
ушкодження інших біомолекул [1, 3, 5]. 
У результаті проведеного лікування у хво-
рих на ішемічну хворобу серця показник ОМБ 
змінювався не вірогідно, складаючи в І групі 
1,2±0,26, у ІІ групі 0,8±0,10 та в ІІІ групі 0,9±0,44 
одиниць оптичної густини (рис.). 
Підтвердженням покращання метаболічного 
обміну і зменшення ацидозу клітин є виявлення 
прямого кореляційного зв'язку ОМБ з активністю 
ЛДГ у І групі (r=0,35) (р<0,05), у ІІ групі (r=0,54) 
(р<0,05), у ІІІ групі (r=0,34) (р<0,05). Однак стій-
кість механізму руйнування клітинних мембран 
доводить встановлення негативного кореляційно-
го зв'язку ОМБ із активністю загальної КК і вміс-
том креатину, де коефіцієнт відповідає в І та ІІ 
групі відповідно (r=-0,42) (р<0,05) і (r=-0,44) 
Таблиця 1  
Особливості окисної модифікації білків у хворих на ішемічну хворобу серця  
Показник Контроль (n=30) І група (n=20) ІІ група (n=20) ІІІ група (n=25) 
ОМБ (одиниць  
оптичної густини) 0,6±0,04 1,2±0,26*** 0,9±0,07*** 0,7±0,07 
Примітка. Коефіцієнт вірогідності порівняно з групою контролю: *р<0,05, **р<0,01, ***р<0,001  
Таблиця 2 
Особливості окисної модифікації білків у хворих на ішемічну  
хворобу серця на висоті фізичного навантаження 
Показник Контроль (n=30) І група (n=20) ІІ група (n=20) ІІІ група (n=25) 
ОМБ (одиниць  
оптичної густини) 0,7±0,05 0,8±0,20 0,9±0,13* 0,6±0,04*** 
Примітка. Коефіцієнт вірогідності порівняно з групою контролю: * р<0,05, ** р<0,01, **** р<0,001 
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Таблиця 3  
Особливості окисної модифікації білків у хворих на ішемічну хворобу серця на  
тлі відновного лікування на висоті фізичного навантаження 
Показник 
І група (n=20) ІІ група (n=20) ІІІ група (n=25) 
до лікування після  лікування до лікування 
після  
лікування до лікування 
після  
лікування 
ОМБ  
(одиниць  
оптичної густини) 
0,8±0,20 1,1±0,18 0,9±0,13 0,9±0,15 0,6±0,04 0,7±0,04 
Примітка. Коефіцієнт вірогідності порівняно з групою контролю: * р<0,05, ** р<0,01, *** р<0,001 
Рис. Динаміка окисної модифікації білків у хворих на 
тлі відновного лікування  
(р<0,05), що доводить високу чутливість креатин-
фосфокіназного шляху ресинтезу АТФ та його 
ферментів.  
За даними останніх досліджень, окисно мо-
дифіковані білки в основному не відновлюються 
і повинні бути вилучені шляхом протеолітичної 
деградації, тому зниження протеолізу може при-
звести до підвищення клітинного вмісту окисно 
змінених білків. У роботах [1, 5, 7, 10, 13] показа-
но, що окисний стрес викликає безліч внутріш-
ньоклітинних змін, включаючи апоптоз. Поєд-
нання модифікації і деградації хімічно змінених 
білків входить у коло нормальних обмінних реак-
цій білків іn vіvо, тобто викликають хімічний 
апоптоз [14], що є одним із проявів програмова-
ної клітинної смерті.  
Окисний стрес формується в умовах неконтро-
льованої генерації АФК, які залучені до патогенезу 
багатьох патологічних процесів. Генеруючі в умо-
вах окисного стресу АФК чинять пошкоджувальну 
дію на всі біологічні структури. Рівень такого впли-
ву та його функціональні наслідки залежать від 
природи АФК і молекул мішеней [12, 13].  
Після проведеного лікування на висоті фізичного 
навантаження показник ОМБ в усіх групах змінював-
ся, складаючи 1,1±0,18 (І група), 0,9±0,15 (ІІ група) та 
0,7±0,04 одиниць оптичної густини (ІІІ група) (табл. 3). 
Однак на висоті фізичного навантаження 
нами виявлено в І групі прямий кореляційний 
зв'язок ОМБ із зменшенням активності МБ-
фракції КК (r=0,35) (р<0,05), негативний із вміс-
том креатиніну (r=-0,35) (р<0,05) та активністю 
загальної КК (r=-0,34) (р<0,05), що може свідчи-
ти про руйнування мембран кардіоміоцитів, і 
порушення рівноваги між синтезом енергії та 
виведенням продуктів метаболізму клітин. У ІІ 
групі встановлено прямий кореляційний зв'язок 
ОМБ із вмістом креатиніну (r=0,53) (р<0,05), та 
негативний із збільшенням креатину (r=-0,54) 
(р<0,05), що доводить нормалізацію процесів 
подачі матеріалу для енергетичного синтезу та 
виведення продуктів обміну на клітинному рівні 
енергозабезпечення. У ІІІ групі показник ОМБ 
мав прямий кореляційний зв'язок із збільшенням 
вмісту креатину (r=0,54) (р<0,05) та активності 
загальної КК (r=0,53) (р<0,05), що підтверджує 
нормалізацію процесів поступлення пластичного 
матеріалу для активації креатинфосфокіназного 
шляху ресинтезу АТФ та оптимізації процесів 
енергозабезпечення клітин. Таким чином, засто-
совуючи для лікування комбінацію малату цитру-
ліну, який стимулює зниження ацидозу та швид-
кість оберту циклу Кребса, і фізичні тренування 
аеробного спрямування можна досягти включен-
ня механізмів використання енергії, яка більш 
швидко утворюється при окисненні (у циклі Кре-
бса) продуктів розпаду вуглеводів та інших суб-
стратів тканинного дихання, особливо жирних 
кислот і ацетату [5, 7]. 
Атака білків АФК призводить до утворення 
первинних амінокислотних радикалів, які вступа-
ють у вторинні взаємодії із сусідніми амінокисло-
тними залишками, що в цілому створює досить 
складну картину ушкоджуючої дії АФК на білкові 
макромолекули [13]. Модифікація амінокислотних 
залишків у білках (тобто модифікація на рівні пер-
винної структури) призводить до наступних гли-
боких змін білкової структури. Це проявляється в 
агрегації і фрагментації білків, підданих дії АФК. 
Наслідком таких структурних ушкоджень, є різке 
підвищення чутливості білків до протеолітичної 
деградації. Ушкодження ліпідного матриксу біо-
мембран за рахунок утворення перекисних моле-
кулярних продуктів поліненасичених ацилів су-
проводжується ОМБ і порушенням біофізичних 
властивостей мембранних білків, що призводить 
до глибоких змін ферментативних та іон-тран-
спортних властивостей мембран [5, 10]. 
За даними літератури, важливим механізмом 
у модифікації білків при окисному стресі є утво-
рення продуктів ПОЛ з ензиматичним комплек-
сом. Відмічено наявність пероксид-ліпід-модифі-
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кованих білків в атеросклеротичних бляшках 
людини, які утворюються шляхом прямої взаємо-
дії залишків лізину з продуктами ПОЛ [5, 6, 14]. 
Існує думка про можливість утворення автоанти-
тіл до різних типів продуктів ОМБ, що має пато-
генетичне значення при атеросклерозі, різних 
запальних та інфекційних хворобах [2, 12]. 
Таким чином, різні спирти, альдегіди, гідро-
карбони, будучи продуктами ПОЛ, можуть викли-
кати порушення синтезу білків, зміни судинної про-
никності і характеру запальної реакції. Слід зазна-
чити, що, на думку деяких авторів, у стані окисного 
стресу за рахунок АФК атаці піддаються в першу 
чергу не ліпіди, а білки плазматичних мембран, що 
призводить до їхньої деполімеризації та лізису клі-
тин. Доведено, що фосфоліпід-естерифіковані ізо-
кетаноли швидко ушкоджують мембранні білки. 
Авторами відзначена висока кореляційна залеж-
ність між синтезом аберантних білків і їхньою оки-
сною модифікацією [2, 5, 13, 14]. 
Отже, процес окисної модифікації білків 
пов'язаний із пероксидним окисненням ліпідів та 
руйнуванням клітинних мембран, що призводить 
до порушення їхнього метаболізму, а згодом і до 
порушення іонного градієнта клітин, у свою чер-
гу, поглиблюючи порушення функції кардіоміо-
цитів, які є надзвичайно чутливими до зміни цих 
механізмів. Ранній вплив на ці патогенетичні 
ланки та зменшення процесу лізису клітинних 
мембран сприятиме покращанню метаболічного 
обміну і зниженню швидкості прогресування 
ішемічної хвороби серця.  
Висновки 
1. У хворих на ішемічну хворобу серця вияв-
лено збільшення показника окисної модифікації 
білків (р<0,001) з позитивним кореляційним зв'я-
зком із вмістом креатиніну (r=0,35) (р<0,05) та 
активністю лактатдегідрогенази (r=0,42) (р<0,05) 
і негативним – з активністю загальної креатинфо-
сфокінази (r=-0,54) (р<0,05).  
2. Після проведення фізичної реабілітації за 
розробленою методикою велотренувань встанов-
лено зменшення окисної модифікації білків в 
досліджуваній групі з наявністю прямого кореля-
ційного зв'язку з активністю лактатдегідрогенази 
(r=0,35) (р<0,05), що свідчить про зниження аци-
дозу та покращання метаболізму клітин.  
3. На висоті фізичного навантаження в дина-
міці лікування хворих на ішемічну хворобу серця 
виявлено прямий кореляційний зв'язок показника 
окисної модифікації білків із вмістом креатину 
(r=0,54) (р<0,05) та активністю загальної креа-
тинфосфокінази (r=0,53) (р<0,05).  
Перспективи подальших досліджень. Вивчи-
ти особливості окисної модифікації білків у хворих 
на ІХС на фоні проведення фізичної реабілітації в 
поєднанні з прийомом протеолітичних препаратів.  
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ОКИСЛИТЕЛЬНАЯ МОДИФИКАЦИЯ БЕЛКОВ У БОЛЬНЬІХ ИШЕМИЧЕСКОЙ  
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О.С.Полянская, И.Ф.Мещишен, Т.В.Куртян, Т.Н.Амелина 
Резюме. В статье опубликованы данныe по окислительной модификации белков больных ишемической болез-
нью сердца на фоне проведения восстановительного лечения. Изучено динамику модификации белков на высоте 
физической нагрузки до и после проведения физической реабилитации. 
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Abstract. The paper deals with the findings of the oxidation modification of proteins of patients with coronary disease 
against а background of conducting medical rehabilitation. The dynamics of the proteins modification at the height of 
physical activity has bееn studied prior to and after conducting physical rehabilitation. 
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Резюме. У статті висвітлені особливості перебігу 
серцевої недостатності (СН) внаслідок гострого інфарк-
ту міокарда (ГІМ) та зміни показників системної запа-
льної відповіді залежно від стану внутрішньосерцевої 
гемодинаміки у 507 хворих літнього віку. Встановлено, 
що ГІМ та подальший післяінфарктний період (впро-
довж першого року) супроводжується активацією сис-
теми імунітету та запалення, зокрема достовірним збі-
льшенням у крові концентрації прозапальних цитокінів 
(ІЛ-1ß, ІЛ-6, ФНП-α), ступінь якого залежить від харак-
теру перебігу захворювання. 
Ключові слова: серцева недостатність, гострий 
інфаркт міокарда, інтерлейкіни, чинник некрозу пух-
лин-α, лівий шлуночок, літній вік, прогноз. 
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ВІД СТУПЕНЯ ДИЛАТАЦІЇ ПОРОЖНИНИ ЛІВОГО ШЛУНОЧКА ТА  
ВИРАЖЕНОСТІ СИСТЕМНОГО ЗАПАЛЕННЯ У ХВОРИХ ЛІТНЬОГО ВІКУ 
Міська клінічна лікарня № 5, м. Київ (головний лікар – О.В.Юрченко) 
© В.В.Батушкін 
Вступ. Розвиток СН вважають одним із основ-
них чинників прогнозу виживаності хворих у після-
інфарктному періоді. Впродовж перших 10-14 днів з 
моменту ГІМ у зміні геометрії лівого шлуночка (ЛШ) 
переважають процеси дилатації. У подальшому відбу-
вається компенсація за рахунок гіпертрофії неушко-
дженого міокарда. Процеси ремоделювання порожни-
ни та стінок лівого шлуночка залежать від багатьох 
чинників і можуть тривати від 3 до 18 місяців [9]. 
При аналізі механізмів розвитку серцевої ди-
латації під час ГІМ необхідно відзначити, що в умо-
вах гострої ішемії істотно збільшується вивільнення 
прозапальних цитокінів та чинників росту, що погі-
ршує процеси регенерації міокарда, підтримує та 
пролонгує процеси патологічного післяінфарктного 
ремоделювання, негативно впливаючи на стан ге-
моваскулярного гемостазу. Доведено, що в актива-
ції запалення судин найбільш значущу роль відігра-
ють ІЛ-1ß, ІЛ-6 та ТНФα [5]. 
В Європі СН вважається основною причи-
ною госпіталізації серед осіб старше 65 років. 
Маніфестація післяінфарктної СН тісно пов'язана 
з передньою локалізацією ІМ, великовогнищевим 
розміром ураження, пізнім початком лікування 
[2, 7]. І справа не обмежується тільки обтяженим 
анамнезом або коморбідністю. Більш виражені 
процеси прекондиціювання в осіб літнього віку, 
наявність попередньої гіпертрофії ЛШ вносять 
важливі корективи в перебіг післяінфарктного 
ремоделювання та формування ознак СН [8]. На 
думку E.Braunwald, E.M.Antman, J.W.Beasley et 
al. (2002), літній і старечий вік є незалежним пре-
диктором смерті внаслідок СН впродовж першо-
го року в осіб на перенесений ІМ [6]. 
Відомо, що за нормальних об’ємів порожни-
ни ЛШ і відсутності істотного підвищення вмісту 
цитокінів спостерігаються кращі результати від-
новлювального лікування осіб літнього віку і 
